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Streszczenie

Cel

Zapowiedziany przez Ministerstwo Zdrowia i pozytywnie zaopiniowany przez Prezesa Agencji
Oceny Technologii Medycznych Program - Leczenie Nieptodnosci Metoda Zaptodnienia Poza-
ustrojowego na lata 2013-2016" niewatpliwie poprawi dostepnos$¢ tego rodzaju procedur dla
wielu par, dla ktorych koszty leczenia sg wcigz zbyt wysokie. Program Ministerialny, przewiduje
finansowanie jedynie cze$ci biotechnologicznej procedury, zas leki niezbedne do jej przeprowa-
dzenia nie beda w jego ramach refundowane. W zwigzku z tym finansowane bedzie ok. 70%
catkowitego kosztu procedury

Wytyczne Polskiego Towarzystwa Ginekologicznego z 2(012Error! Bookmark not defined. wskazuja, Ze
stymulacja jajnikow podczas leczenia metodg zaptodnienia pozaustrojowego jest postepowa-
niem z wyboru, gdyz zapewnia optymalng szanse na cigze.Zgodnie z wytycznymi w stymulacji
jajnikéw stosowane s3 leki z grupy agonistow GnRHa (w protokole krotkim i dtugim) oraz leki z
grupy antagonistéw GnRHa.

Zoladex (goserelina) 3,6 mg nalezy do grupy agonistéw hormonu uwalniajgcego gonadotropine
(GnRHa z ang. gonadotropin-releasing hormone agonist). Podawany jest kobietom w celu zaha-
mowania czynnosSci przysadki, w ramach kontrolowanej hiperstymulacji jajnikow, ktora jest
zasadniczym etapem leczenia nieptodnosci technikami rozrodu wspomaganego. Ma ona na celu
uzyskanie dojrzatych komoérek jajowych o wysokim potencjale reprodukcyjnym. Jest to jeden z
podstawowych warunkéw osiggniecia, na dalszym etapie leczenia, pozadanych wynikéw em-
briologicznych oraz klinicznych.

Celem analizy jest ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet Narodowego Fun-
duszu Zdrowia (NFZ) stosowania gosereliny (Zoladex®, AstraZeneca Pharma Poland Sp. z 0.0.;
GOS) u kobiet nieptodnych w celu zahamowania czynno$ci przysadki w przygotowaniu do supe-
rowulacji w rozrodzie wspomaganym.

Strategia analityczna, struktura i parametry analizy

Analize przeprowadzono z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen
ze Srodkéw publicznych oraz dodatkowo z perspektywy pacjenta.
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Stowa kluczowe

goserelina, agonisci gonadoliberyny, zahamowanie czynnosci przysadki w przygotowa-
niu do superowulacji, rozré6d wspomagany, analiza wplywu na system ochrony zdrowia
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1 Cel analizy

Celem analizy jest ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet Narodowe-
go Funduszu Zdrowia (NFZ) stosowania gosereliny (Zoladex®, AstraZeneca Pharma Po-
land Sp. z 0.0.; GOS) u kobiet nieptodnych w celu zahamowania czynnosci przysadki w
przygotowaniu do superowulacji w rozrodzie wspomaganym (ang. assisted reproduc-
tion, AR).

Przygotowana analiza daje podstawy do oceny obcigzen budzetowych zwigzanych z fi-
nansowaniem leku w ramach wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych.

W ponizszej tabeli przedstawiono kontekst analizy wptywu na system ochrony zdrowia
wg zmodyfikowanego schematu PICO (ang. population, intervention, comparison, outco-

e).

3
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2 Analiza wplywu na budzet

2.1 Populacja

Zgodnie z §5 ust. 3 rozporzadzenia Ministra Zdrowia (MZ) z dnia 2 kwietnia 2012 roku
w sprawie minimalnych wymagan, jakie musza speinia¢ analizy uwzglednione we wnio-
skach o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urze-
dowej ceny zbytu leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego,
wyrobu medycznego, ktére nie maja odpowiednika refundowanego w danym wskaza-
niu, analiza wptywu na budzet powinna zawiera¢ oszacowanie rocznej liczebno$ci popu-
lacji:

e obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze
by¢ zastosowana (patrz rozdz. 2.1.1);

e docelowej, wskazanej we wniosku (patrz rozdz. 2.1.3);

e w ktdrej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana (patrz rozdz. 0)!

e oraz w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze mi-
nister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjg analizowa-
nej interwencji (przyjeto, iz populacja ta odpowiada populacji docelowej, wska-
zanej we wniosku; patrz rozdz. 2.1.3).

2.1.1 Populacja obejmujaca wszystkich pacjentow, u ktérych wnioskowana
technologia moze by¢ zastosowana

Wskazania do stosowania gosereliny w oparciu o Charakterystyke Produktu Lecznicze-
go (ChPL) na stronie Urzedu Rejestracji Produktéow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych
i Produktow Biobojczych (URPL) nastepujace:2

e rak gruczotu krokowego (RGK) reagujacy na leczenie hormonalne;

e rak sutka u kobiet w okresie przed- i okotomenopauzalnym, u ktérych wtasciwe
jest leczenie hormonalne;

e endometrioza - produkt Zoladex tagodzi objawy choroby, w tym bdl, oraz
zmniejsza wielko$¢ i liczbe zmian endometrialnych;
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Scienczenie endometrium - Zoladex jest wskazany do wstepnego scienczenia en-

dometrium przez zabiegiem ablacji lub resekcji endometrium;

e wiokniaki macicy - w potaczeniu z preparatami Zelaza przed zabiegiem opera-
cyjnym prowadzi do poprawy parametréw hematologicznych;

e rozrod wspomagany - preparat jest podawany w celu zahamowania czynno$ci

przysadki w przygotowaniu do superowulaciji.
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2.1.2 Populacja, w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana
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Liczbe zapoczatkowanych cykli zaptodnienia pozaustrojowego

Celem europejskiego programu EIM jest zebranie i publikacja danych dotyczacych rezul-
tatow i dziatan niepozadanych leczenia nieptodnosci z wykorzystaniem takich metod,
jak: inseminacja domaciczna (IUI), klasyczne zaptodnienie pozaustrojowe (IVF) oraz
zaptodnienie pozaustrojowe z docytoplazmatyczng iniekcjg plemnika (ICSI). Uzyskane
dane stanowig ponadto podstawe do poréwnania wynikéw leczenia osigganych w roz-
nych krajach Europy.

Raportowanie danych ma charakter coroczny i Swiadczy o odpowiedzialnoSci i rzetelno-
$ci medycznej jednostek w nim uczestniczacych. Polska, jako jeden z 31 europejskich
krajow, od kilku lat bierze czynny udziat w programie EIM, dowodzac, iZ nasz kraj spet-
nia najwyzsze standardy i normy leczenia nieptodnosci z zastosowaniem technik rozro-
du wspomaganego medycznie.

Zgodnie z informacjami podanymi na stronie Sekcji Ptodnosci i Nieptodnosci Polskiego
Towarzystwa Ginekologicznego w 2010 r. do raportu EIM 2010 przystapito 30 polskich
klinik. Zapoczatkowano w nich tacznie w 2010 r. 347 cykli IVF i 8 621 cykli ICS], tj. tacz-
nie 8 968 cykli zaptodnienia pozaustrojowego (patrz tabela ponizej).

20/89
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Program Ministra Zdrowia: Leczenie Nieptodno$ci Metoda Zaptodnienia Pozaustrojowe-
go na lata 2013-2016 (przyjeto, ze skutecznos$¢ kazdej proby wynosi 30%).3 Zgodnie z
tym zapisem przyjeto, Ze u kazdej chorej wykonywane sg Srednio 3 cykle leczenia, t;j.
przy liczbie cykli 8 968 liczbe chorych oszacowano na 2 989.

Odsetek chorych leczonych GnRHa w ramach zaptodnienia pozaustrojowego raporto-
wany w rejestrze niemieckim (publikacja Bals-Pratsch 2010Error! Bookmark not de-
fined.; analiza danych z lat 1998-2008) wyniost 64,24% (patrz rozdz. 2.1.3.2). Zgodnie z
tym odsetkiem, z 2 989 chorych 1 920 jest leczonych agonistami GnRH w ramach przy-
gotowania do zaptodnienia pozaustrojowego.
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Goserelina (Zoladex®) w rozrodzie wspomaganym: zahamowanie czynno$ci przysadki w przygotowaniu
do superowulacji - analiza wptywu na system ochrony zdrowia

2.1.3 Populacja docelowa wskazana we wniosku

Populacje docelowg dla ocenianej technologii medycznej stanowia kobiety nieptodne,
leczone w celu zahamowania czynnosci przysadki w przygotowaniu do superowulacji w
rozrodzie wspomaganym, co stanowi jedno z zarejestrowanych wskazan dla gosereliny.

2.1.3.1 Liczba cyKkli leczenia kobiet nieptodnych

Liczbe nieptodnych chorych okreslono na podstawie pozytywnie zaopiniowanego przez
Agencje Oceny Technologii Medycznych (AOTM) ,Programu - Leczenie Nieptodnosci
Metoda Zaptodnienia Pozaustrojowego na lata 2013-2016” Ministerstwa Zdrowia.37.8:9

Program ten ma na celu zapewnienie rownego dostepu do procedury zaptodnienia po-
zaustrojowego parom, u ktorych stwierdzono nieptodnos$¢, a wyczerpaty sie lub nie ist-
niejg inne metody jej leczenia. Warunkiem zakwalifikowania do udziatu w Programie
jest nieukonczenie przez kobiete 40-tego roku Zycia. Jako cele posrednie wskazano ob-
nizenie liczby bezdzietnych par, zapewnienie najwyzszego standardu leczenia nieptod-
nosci i zwiekszenie jego skutecznosci, poprawe trendéw demograficznych oraz obnize-
nie kosztéw ponoszonych przez system opieki zdrowotnej. Koszty realizacji Programu
(w latach 2013-2016), ktére majg by¢ zapewnione w budzecie panstwa, okreslono na
kwote 247 199 500 z¥ szacujac, ze z procedury zaptodnienia pozaustrojowego bedzie
mogto skorzystac okoto 15 tysiecy par. 8 Program ma by¢ realizowany od 1 lipca 2013 r.
do 30 czerwca 2016 r.°

Program przewiduje dofinansowanie do trzech cykli leczenia (w przypadku, gdy para
zgtosi sie pod koniec realizacji programu bedzie miata wykonane tyle cykli, ile mozliwe
bedzie w danym czasie?). Kryteria kwalifikacji do Programu, w wiekszej czesci pokrywa-
ja sie z rekomendacjami PTMR (Polskiego Towarzystwa Medycyny Rozrodu). Towarzy-
stwo zaleca rozpoczecie leczenia po 12 stymulowanych cyklach bez efektu, natomiast w
Programie wymaganych jest 6 cyKkli.

W Programie przyjeto, ze skutecznos¢ kazdej proby wynosi 30%.
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We wcze$niejszym Programie
MZ - ,Leczenie nieptodnos$ci metodami zaptodnienia pozaustrojowego na lata 2006 -
2008”4 planowano wykonanie do 10 tys. zaptodnien pozaustrojowych rocznie. Warto$ci
w obu Programach sa spojne.
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2.1.3.2 Odsetek chorych leczonych agonistami gonadoliberyny
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2.1.3.3 Zuzycie poszczegolnych lekow i preparatéw agonistow gonadoliberyny
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2.2 Perspektywa

Zgodnie z Wytycznymi oceny technologii medycznych (HTA) Agencji Oceny Technologii
Medycznych ,analiza powinna uwzglednia¢ gtéwnie perspektywe ptatnika za swiadcze-
nia zdrowotne (publiczny, pacjent, inni ptatnicy).> Zgodnie z rozporzadzeniem Ministra
Zdrowia dotyczacym minimalnych wymagan jakie muszg speinia¢ analizy uwzglednione
we wnioskach refundacyjnych, analiza wptywu na budzet jest przeprowadzana z per-
spektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicz-
nych.!
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Uwzglednione zostaty wytacznie bezposrednie koszty medyczne, istotne z punktu wi-
dzenia ptatnikéw.
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Goserelina jest podawana w ramach rozrodu wspomaganego w celu zahamowania

czynnoS$ci przysadki w przygotowaniu do superowulacji.
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Goserelina (Zoladex®) w rozrodzie wspomaganym: zahamowanie czynno$ci przysadki w przygotowaniu
do superowulacji - analiza wptywu na system ochrony zdrowia

Zatozono, iz w przypadku uzyskania refundacji w leczeniu nieptodnych kobiet (celem

zahamowania czynnoSci przysadki w przygotowaniu do superowulacji w rozrodzie
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W oparciu o przyjete zatozenia w niniejszej analizie rozpatrywano nastepujace terapie
(patrz tabela ponizej):

e gosereline - analizowana interwencja;
o preparat Zoladex;
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2.5.1 Dawkowanie lekow i dlugos¢ terapii

Ponizej przedstawiono skréotowo przyktadowy opis leczenia farmakologicznego stoso-
wanego przed procedurg zaptodnienia pozaustrojowego, w oparciu o Klinike Leczenia
Nieptodnosci Polmedis.®

Celem kuracji hormonalnej stosowanej przed procedurg zaptodnienia pozaustrojowego
jest pobudzenie do wzrostu kilku lub kilkunastu pecherzykéw w jajnikach. Za wzrost
pecherzykéw odpowiadajg gonadotropiny. Aby zapobiec samoistnemu pekaniu peche-
rzykéw, stosuje sie réwnoczes$nie analogi gonadoliberyny, stuzace rowniez do blokowa-
nia wtasnej czynnos$ci hormonalnej pacjentki. Zar6wno gonadotropiny, jak i analogi sa
dostepne w formie zastrzykéw podskérnych lub domiesniowych, ktére chora moze apli-
kowa¢ samodzielnie.®

Wymienione leki stosuje sie wedtug okreslonych protokotéw. Rodzaj protokotu dobiera
sie indywidualnie. Schematy protokotéw stymulacji, krotkiego i dtugiego, dostepne na
stronie internetowej kliniki Polmedis, przedstawiono ponizej.6

Analogi przyjmuje sie do konica procesu stymulacji hormonalnej przez ok. 10 do 25 dni
w zaleznoS$ci od zastosowanego protokotu. Gonadotropiny podaje sie do momentu, gdy
kilka pecherzykéw osiggnie Srednice ok. 18-20 mm, co trwa od 9 do 15 dni. Moment
rozpoczecia terapii i dawkowanie lekow wymaga jednak indywidualnego dostosowania
do kazdej pacjentki. Proces ten podlega takze statej, precyzyjnej kontroli hormonalnej i
ultrasonograficznej, aby uzyskac jak najlepsze jego efekty. Na koniec stymulacji podaje
sie lek powodujacy dojrzewanie komoérek jajowych w pecherzykach i 34 do 38 godzin
pOZniej nastepuje pobieranie komorek jajowych.

Ryec. 1. Protokét krotki.

Start Zastreyk Pobieranie Transfer
stymulacji inicjujacy komdrek  zarodkow
dojrzewanie jajowych

komarak (punkcja)

32 do 38
qadz 77| 2 do 6 dni

Suplementacja

GONADOTROPIMY

Dzier

cyklu AMALOG

farmakologiczna

Ryec. 2. Protokét diugi.
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Start Lastrzyk Pobieranie Transfar
sty mulac)i imicjujacy  kKomdrek zarodkow
dojrzewanie jajowych
komorak {punkcja)
JAajowryeh

10-14 dni T _
GOMADOTROPINY godz. | 2 deo & dni

29 - 1
dzieri  miesiaczka
cyklu

Zgodnie z publikacjg Kuczynski 2005 catkowity czas ekspozycji na GnRHa moze siega¢
dni.Error! Bookmark not defined.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych pozytywnie zaopiniowata ,Program - Leczenie
Nieptodnosci Metodg Zaptodnienia Pozaustrojowego na lata 2013-2016” Ministerstwa
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Zdrowia.”8? Program przewiduje dofinansowanie do trzech cykli leczenia. Koszty reali-
zacji Programu obejmuja koszty procedur zaptodnienia pozaustrojowego oraz koszty
funkcjonowania rejestru utworzonego prowadzonego na podstawie art. 20 ust. 1 ustawy
z dnia 28 kwietnia 2011 r. o systemie informacji w ochronie zdrowia (Dz. U. Nr 113, poz.
657, z p6zn. zm.). Koszty realizacji Programu w latach 2013 — 2016 z budzetu panstwa
z czesci pozostajacej w dyspozycji Ministra Zdrowia wyniosa: 247 199 500 zt.3 Koszt
pojedynczego cyklu zostat okreslony na maksymalng kwote 7 510 z (patrz tabela poni-
7€j).

Tab. 1. Koszt pojedynczego cyklu w ramach zaptodnienia pozaustrojowego zgodnie z Programem
MZ.

Rodzaj ustugi Koszt jednostko-  Srednia liczba $wiad-  Koszt catkowi-
wy czen ty
czes¢ kliniczna, w tym: - - 2310zt
wizyty lekarskie 35zt 6 210 zt
badania USG 50zt 6 300 zt
badania estradiolu 25zt 6 150 zt
badania progesteronu 25zt 6 150 zt
punkcja jajnikéw 800 zt 1 800 zt
znieczulenie anestezjologiczne 400 zt 1 400 zt
badania w kierunku choréb zakaznych 30 zt 10 300 zt
cze$¢ biotechnologiczna, w tym: - - 5200 zt
preparatyka nasienia 400 zt 1 400 zt
zaptodnienie IVF/ICSI $rednio 1500 zt 1 1500 zt
hodowla zarodkéw 1300 zt 1 1300 zt
przeniesienie zarodkéw 1000 zt 1 1000 zt
przeniesienie kriokonserwowanych za- 1000 zt 1 1000 zt
rodkow
razem - - 7 510 z1

W koszt pojedynczego cyklu finansowanego w ramach Programu wliczono m.in. koszt
wizyt i monitorowania w czes$ci klinicznej (tj. zwigzanej ze sposobem przeprowadzenia
kontrolowanej stymulacji jajeczkowania), ale nie wliczono kosztéw leczenia farmakolo-
gicznego. Okoto 70% oszacowanych kosztéw cyklu zwigzanych jest z czeScig biotechno-
logiczng programu zaptodnienia pozaustrojowego, tj. procedur od momentu pobrania
komorek jajowych.?
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do superowulacji - analiza wptywu na system ochrony zdrowia
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2.5.2.2 Aktualne roczne wydatki
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do superowulacji - analiza wptywu na system ochrony zdrowia

2.6 Wyniki
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2.6.2 Analiza wrazliwosci

W celu oceny stabilno$ci uzyskanych wynikow przeprowadzono deterministyczng anali-
ze wrazliwosci dla kluczowych parametréw. Opis scenariuszy przedstawiono w rozdz. 0.
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Goserelina (Zoladex®) w rozrodzie wspomaganym: zahamowanie czynnoSci przysadki w przygotowaniu
do superowulacji - analiza wptywu na system ochrony zdrowia

4 Wplyw na organizacje udzielania Swiadczen zdrowotnych

Decyzja o finansowaniu gosereliny | IENEE_|— 8

zwiekszy dostepno$¢ analizowanej interwencji u tych chorych, nie
wptywajac jednoczes$nie na wydatki publiczne w sektorach innych niz ochrona zdrowia i
na zmiane organizacji udzielania $wiadczen zdrowotnych.

Zgodnie z ,Programem - Leczenie Nieptodnos$ci Metoda Zaptodnienia Pozaustrojowego
na lata 2013-2016",8 przewidywane jest finansowanie cze$ci biotechnologicznej proce-
dury in vitro. W Programie nie uwzgledniono refundacji lekow do stymulacji jajeczko-

wania, |

W analizie uwzgledniono
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5 Aspekty etyczne i spoleczne

Populacjg, ktéra odniesie korzy$¢ z upowszechnienia finansowania gosereliny -

Nie zidentyfikowano dziedziny zycia spotecznego, ktéra mogtaby ponies¢ straty, ani sy-
tuacji budzacych dylematy moralne zwigzane z wprowadzeniem finansowania leczenia

goserelina |

Jednakze dylematy moralne moze budzi¢ cata procedura zaptodnienia pozaustrojowego.

W sprawie zakresu i ksztattu regulacji prawnych odnoszacych sie do metod wspomaga-
nego rozrodu oraz postepowania z komoérkami rozrodczymi i zarodkami ludzkimi po-
wstatymi w wyniku zaptodnienia pozaustrojowego (in vitro) u cztowieka zostato wyda-
ne stanowisko Rady Naukowej Sekcji Ptodnosci in Nieptodnosci Polskiego Towarzystwa
Ginekologicznego (SPiN PTG) oraz Polskiego Towarzystwa Medycyny Rozrodu (PT-
MRT).10 Zgodnie z tym stanowiskiem, regulacje prawne odnoszace sie do metod rozrodu
wspomaganego medycznie powinny uwzgledni¢ nastepujace zatozenia:

JZatozenia ogdlne

1.W Kklinice nieptodnos$ci metody rozrodu wspomaganego medycznie, obok leczenia chi-
rurgicznego i indukgcji jajeczkowania, nalezg do podstawowych metod leczenia bezdziet-
nos$ci. Pozaustrojowe zaptodnienie i metody towarzyszace naleza do metod z wyboru
przy wielu czynnikach wywotujacych nieptodnos¢.

2. W celu zapewnienia prawidtowego leczenia nieptodnosci metodami rozrodu wspo-
maganego medycznie wymagane s3g regulacje prawne i srodki nadzoru, tak aby zapew-
ni¢ wysoka jako$¢ swiadczonych ustug oraz chroni¢ interesy pacjentéw oraz dzieci uro-
dzonych w wyniku stosowania tych metod.

3. Regulacje prawne powinny ustanowi¢ ,nadzér specjalistyczny” podlegty ministrowi
wtasciwemu do spraw zdrowia do zadan, ktorego nalezatoby sprawowanie nadzoru me-
rytorycznego i monitorowanie przeprowadzania procedur i wynikéw leczenia .

4. Wprowadzane zasady prawne i ich instytucjonalne konsekwencje powinny zapewnic
efektywne wykorzystanie osiggnie¢ nauki i techniki w leczeniu nieptodnosci, a takze
zgodnos$¢ obowigzujgcego prawa z aktualng wiedza.

5. Leczenie metodami rozrodu wspomaganego medycznie powinno by¢ $wiadczone wy-
tacznie przez zaktady opieki zdrowotnej, ktore przeszty proces akredytacji i uzyskaty
wtasciwe pozwolenia i licencje dla wykonywania poszczegélnych czynnoSci i procedur.

6. Leczenie metodami rozrodu wspomaganego medycznie powinno by¢ dostepne z po-
szanowaniem praw wszystkich oséb zainteresowanych. Prawa oséb biorgcych udziat w
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procedurach zwigzanych ze wspomaganym rozrodem i dobro dzieci urodzonych w wy-
niku leczenia nalezy zawsze stawia¢ na pierwszym miejscu.

7. Jakakolwiek forma dyskryminacji oraz ograniczanie dostepu do leczenia bezdzietnosci
ze wzgledu na poglady czy status finansowy nie moze mie¢ miejsca. Prawo krajowe po-
winno by¢ w tym zakresie zgodne ze standardami miedzynarodowymi, w szczegdlnosci
z wigzacym RP prawem miedzynarodowym i europejskim.

8. Ze wzgledu na koszty metod wspomaganego rozrodu oraz priorytety publicznej stuz-
by zdrowia, nalezy odpowiednio rozwazy¢ zakres, dostep oraz udziat Panistwa w refun-
dacji kosztow leczenia w ramach powszechnego ubezpieczenia zdrowotnego. Dziatania
te powinny promowac rozwigzania wtasciwe z punktu widzenia medycznego oraz spo-
tecznego i sprzyjac rozwojowi demograficznemu.

Zatozenia szczegblowe

1. W trakcie zaptodnienia pozaustrojowego wykorzystuje sie ludzkie komorki rozrodcze
do uzyskania zarodkoéw w celach rozrodczych. Procedura zaptodnienia oraz kilkudniowy
rozwo0j zarodkéw zachodzg w laboratorium, co wymaga zapewnienia im optymalnych
warunkéw oraz maksymalnego bezpieczenstwa, wedtug najlepszej wiedzy i praktyki
medycznej. Funkcjonowanie laboratorium musi by¢ stale kontrolowane w systemie kon-
troli jakosci ISO.

2. Podobnie jak w rozrodzie naturalnym, jedynie czes¢ (10-30%) zarodkoéw rozwija sie i
zagniezdza w jamie macicy. Z tego wzgledu liczba tworzonych zarodkéw oraz liczba
przenoszonych zarodkéw do macicy kobiety powinny by¢ dostosowane do danej sytu-
acji klinicznej oraz planoéw rozrodczych pacjentéw. Zasady dobrej praktyki medycznej w
tym zakresie powinny by¢ ustalane przez ,nadzér specjalistyczny", zgodnie z aktualng
wiedza i praktyka kliniczna.

3. Kriokonserwacja (zamrazanie) ludzkich komoérek rozrodczych oraz zarodkéw powin-
ny by¢ dozwolone i dostepna jako metoda uzupetniajgca proces leczniczy nieptodnosci.
Kazda ptodna osoba powinna mie¢ tez mozliwo$¢ skorzystania z metod mrozenia w celu
zabezpieczenia swojej ptodnosci. Procedura mrozenia zarodkéw zwieksza szanse na
powodzenie leczenia, jednoczes$nie zmniejsza liczbe cykli leczniczych, ktéorym musi by¢
poddana kobieta w trakcie terapii nieptodnosci a u cze$ci pacjentek zmniejsza lub elimi-
nuje ryzyko powaznych powiktan zdrowotnych zaréwno u matki jak i potomstwa. Z po-
wyzszych wzgledéw procedura ta powinna by¢ postrzegana jako korzystny i bardzo
istotny etap procesu leczniczego.

4. Przy nieptodnosci wywotanej brakiem funkcji w zakresie wytwarzania komoérek roz-
rodczych dawstwo gamet lub zarodkéw pochodzacych od oséb trzecich jest jedynym
sposobem pozwalajacym na prokreacje. Stad tez inseminacja nasieniem dawcy oraz
dawstwo komoérek jajowych powinny by¢ dozwolone i dostepne. Zasada anonimowosSci
dawcy przy zachowaniu zdolnosci monitorowania drogi komérek rozrodczych od dawcy
do biorcy i na odwrot powinny by¢ zapewnione. Przyjete rozwigzania prawne powinny
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zapewnia¢ wysoka jako$¢ ustug donacji, wyrazenie §wiadomej zgody na wykorzystanie
komorek w celach rozrodczych, zaréwno przez dawce jak i biorce, oraz gwarantowac
wszelkie zabezpieczenia medyczne zgodne z obecnym stanem wiedzy.

5. Wykorzystanie jakiejkolwiek formy donacji w rozrodzie cztowieka powinno by¢ regu-
lowane prawnie ze szczeg6lnym uwzglednieniem praw rodzicielskich oraz zapewnienia
optymalnych warunkéw rozwoju dziecka. Prawa i potrzeby dziecka/dzieci, ktére uro-
dzito/ty sie w wyniku donacji komoérek rozrodczych lub zarodkéw, powinny by¢ stawia-
ne na pierwszym miejscu. Prawo krajowe musi uwzglednia¢ zasady bezpieczenstwa
oraz zapewnienia wysokiej jakos$ci postepowania z komoérkami rozrodczymi i zarodkami
zgodnie z odpowiednimi Dyrektywami UE.

6. Badania przedimplantacyjne sg powszechnie uznang metoda diagnostyczna. Stosuje
sie je wylacznie w parach z wysokim ryzykiem urodzenia dziecka dotknietego ciezka
chorobg genetyczna. Ich gtéwna zaletg jest to, iz chronig kobiete poddajaca sie tej pro-
cedurze przed ewentualnym przerwaniem cigzy.

7. Tworzenie zarodkéw nadliczbowych w trakcie zaptodnienia pozaustrojowego powin-
no by¢ poprzedzone uzyskaniem dobrowolnej i Swiadomej zgody na leczenie oraz za-
wiera¢ zgode na przekazanie zarodkéw do ,adopcji" w razie odstapienia od préby ich
wykorzystania przez rodzicéw biologicznych w okreslonym czasie.

8. Procedura z wykorzystaniem matki zastepczej w niektorych przypadkach nieptodno-
Sci stanowi jedynga mozliwo$¢ uzyskania wiasnego (biologicznie) potomstwa. Z tego
punktu widzenia dostep do tej procedury powinien by¢ mozliwy. Jednak zaangazowanie
strony trzeciej i szczeg6lne wzgledy etyczne wymagaja szerokiej dyskusji spotecznej
przed wprowadzeniem regulacji prawnych w tym zakresie.

9. Klonowanie w celu powielania osobnika ludzkiego powinno by¢ zabronione prawnie.
Jakiekolwiek zastosowanie technik klonowania terapeutycznego z uzyciem materiatu
ludzkiego powinno uzyska¢ zgode komisji etycznej wysokiego szczebla w skali kraju (np.
Komisji Etycznej przy Ministerstwie Zdrowia).

10. Czasowo niewykorzystane, zamrozone zarodki o zachowanym potencjale rozwojo-
wym, nie obcigzone powaznymi defektami genetycznymi (jesli wykonano uprzednio
diagnostyczne badanie preimplantacyjne) powinny by¢ przechowywane i chronione tak
dtugo jak jest to mozliwe i racjonalnie uzasadnione.”

I 7.2:stosowanie terapii powinno

by¢ poprzedzone szczegétowa informacjg dla pacjenta o potencjalnych korzysciach i
ryzyku jej stosowania, w tym dziataniach niepozadanych zawartych w Charakterystyce
Produktu Leczniczego.

Nie zidentyfikowano Zadnych obowigzujacych regulacji prawnych, ktére wymagatyby
korekty.
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W aneksie przedstawiono komentarze do obszaréw etycznych i spotecznych wskaza-
nych w Wytycznych oceny technologii medycznych (HTA) Agencji Oceny Technologii Me-
dycznych.>
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e Scenariusz minimalny
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Aneks 1. Aspekty etyczne

CZY POZYTYWNE ROZPATRZENIE WNIOSKU WPLYNIE NA OSOBY INNE NIZ STOSUJACE TE TECHNOLO-
GIE (WPLYWY ZEWNETRZNE)?

Czy i ktore grupy pacjentow moga by¢ faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w analizie?

Spodziewana jest korzy$¢ dla, zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego, kobiet nieptod-
nych, u ktérych leczenie farmakologicznego stosowane jest w celu zahamowania czynnosci przy-
sadki w przygotowaniu do superowulacji w rozrodzie wspomaganym.

Czy niekwestionowany jest rowny dostep do technologii medycznej przy jednakowych potrzebach?

Tak - w ramach docelowej populacji.

Czy spodziewana jest duza korzys¢ dla waskiej grupy osob, czy korzy$¢ mata, ale powszechna?

Spodziewana jest duza korzys¢ dla (utatwiony dostepy ze wzgledéw finansowych do leczenia
farmakologicznego) kobiet nieptodnych,

Czy technologia jest odpowiedzig na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup spotecznie uposledzo-
nych?

Technologia nie dotyczy grup spotecznie uposledzonych.

Czy technologia stanowi odpowiedz dla os6b o najwiekszych potrzebach zdrowotnych, dla ktérych nie ma
obecnie dostepnej Zzadnej metody leczenia?

Technologia jest skierowana do kobiet nieptodnych, u ktérych goserelina stosowana jest w celu
zahamowania czynno$ci przysadki w przygotowaniu do superowulacji w rozrodzie wspomaga-
nym. S3 dostepne inne technologie alternatywne.

CZY POZYTYWNA DECYZJA MOZE POWODOWAC PROBLEMY SPOLECZNE?

Czy moze wptywaé na poziom satysfakcji pacjentéw z otrzymywanej opieki medycznej?

Poprzez wprowadzenie finansowania leczenia gosereling _

Czy moze grozi¢ niezaakceptowaniem postepowania przez poszczeg6lnych chorych?

Mato prawdopodobne. Analizowana terapia, podobnie jak kazda technologia medyczna, moze
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by¢ nieakceptowana przez poszczeg6lnych chorych.

Czy moze powodowac lub zmienia¢ stygmatyzacje?
Nie.
Czy moze wywotywac lek?
Mato prawdopodobne.
Czy moze powodowac dylematy moralne?
Mato prawdopodobne.
Czy moze stwarza¢ problemy dotyczace pici lub rodzinne?
Nie.
CZY DECYZJA DOTYCZACA TECHNOLOGII NIE KOLIDUJE Z PRAWEM?
Czy nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi?
Nie zidentyfikowano sprzecznosci z regulacjami prawnymi.

Czy stwarza konieczno$¢ dokonania zmian w prawie/przepisach?

Nie zidentyfikowano regulacji prawnych wymagajacych zmian. _
000000000 ]
|
Czy oddziatuje na prawa cztowieka lub pacjenta?

Tak. Zgodnie z Art. 6.1. na podstawie Ustawy z dnia 6 listopada 2008 r. o prawach pacjenta

i Rzeczniku Praw Pacjenta, ,pacjent ma prawo do swiadczern zdrowotnych odpowiadajqcych wyma-

ganiom aktualnej wiedzy medycznej.”

CZY STOSOWANIE TECHNOLOGII NAKLADA SZCZEGOLNE WYMOGI?
Czy jest konieczno$c¢ szczego6lnego informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody?

Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.
Czy istnieje potrzeba zapewnienia pacjentowi poufnosci postepowania?

Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.

Czy istnieje potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji, potrzeba czynnego udziatu pacjenta
w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania?

Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.
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Aneks 2. Program MZ

Przed przystapieniem do Programu u par nalezy wykonac:3

1

2)
3)
4)

testy serologiczne w kierunku infekcji wirusami zapalenia watroby B i C oraz
HIV;

testy serologiczne w kierunku infekcji Chlamydia trachomatis;

testy serologiczne w kierunku kity;

oznaczenia grupy krwi kobiety i czynnika Rh.

Kwalifikacja do zaptodnienia pozaustrojowego®

Z Programu beda mogty skorzystac:

1.

pary, u ktorych stwierdzono i potwierdzono dokumentacja medyczng, bez-
wzgledng przyczyne nieptodnosci lub nieskuteczne zgodne z rekomendacjami i
standardami praktyki lekarskiej leczenie nieptodnos$ci w okresie 12 miesiecy po-
przedzajacych zgtoszenie do Programu (z zastrzezeniami wskazanymi ponizej), a
kobieta w dniu zgtoszenia do Programu nie ukonczyta 40-tego roku zycia. Wska-
zania do zaptodnienia pozaustrojowego obejmuja:

czynnik jajowodowy:

u pacjentek z trwatym uszkodzeniem jajowoddéw,

u pacjentek zdyskwalifikowanych z powodu braku szansy na powodzenie lecze-
nia operacyjnego nieptodnosci,

u pacjentek z uposledzong funkcjg jajowodéw przy zachowanej droznosci lub po
nieskutecznej operacji mikrochirurgicznej;

czynnik jajnikowy nieptodnoSci:

brak cigzy po co najmniej szeSciu cyklach farmakologicznej indukcji jajeczkowa-
nia;

endometrioza:

I, Il stopien, tak jak nieptodnos$¢ niewyjasniona (patrz nizej),

111, IV stopien, tak jak czynnik jajowodowy;

nieptodnos$¢ niewyjasnionego pochodzenia (idiopatyczna):

u kobiet do ukonczenia 35 roku zycia, jezeli trwa wiecej niz 24 miesigce,

u kobiet powyzej 35 roku zycia, jezeli trwa wiecej niz 12 miesiecy;

czynnik meski:

w przypadku stwierdzenia gestos$ci plemnikéw ponizej 3 min./m1 nasienia, w
przypadku nieptodnosci trwajacej dtuzej niz 12 miesiecy,

w przypadku stwierdzenia gestosci plemnikéw 3 - 15 mln./m1 nasienia, w przy-
padku nieptodnosci trwajgcej dtuzej niz 24 miesigce;

pacjenci z odroczong ptodnoscia z powodow onkologicznych oraz zakaznych
(osoby, u ktérych w wyniku leczenia lub z innych powodéw moze doj$¢ do utraty
ptodnosci w przysztosci).
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Kryteria wykluczenia stanowia:°

1. brak mozliwosci wystymulowania lub pobrania komoérek rozrodczych od jednego
Z partnerow;

2. potencjalne ryzyko braku prawidtowej odpowiedzi na stymulacje jajeczkowania:
(hormon folikulotropowy - FSH powyzej 15 mU/mL w 2-3 dniu cyklu lub hormo-
nu antymullerowski AMH ponizej 0,5 ng/mL);

3. nieodpowiednia odpowiedZ na prawidtowo przeprowadzong stymulacje jajecz-
kowania, czego wyrazem byt brak pozyskania komoérek jajowych w 2 cyklach
stymulacji;

4. nawracajace utraty cigz w tym samym zwigzku;

5. wady macicy bezwzglednie uniemozliwiajgce donoszenie cigzy;

6. brak macicy.

W ramach Programu para ma prawo skorzysta¢ trzykrotnie ze zindywidualizowanej
procedury wspomaganego rozrodu. Kolejny cykl pobrania i zaptodnienia komérki jajo-
wej nie moze by¢ wykonany bez wykorzystania (wszystkich) wczesniej uzyskanych i
przechowywanych zarodkéw. Po zakwalifikowaniu pary do zaptodnienia pozaustrojo-
wego wszystkie procedury s finansowane w ramach programu.®

Realizacja czesci klinicznej w ramach programu gwarantuje dostep do ustug medycz-
nych:

1) koniecznych badan laboratoryjnych,
2) badan dodatkowych

- w celu optymalnego i bezpiecznego przeprowadzenia kontrolowanej indukcji jajecz-
kowania oraz oceny skutecznosci indukcji.

Czes¢ biotechnologiczna obejmuje:3

1) pobranie komdrek jajowych,
2) zaptodnienie pozaustrojowe
3) hodowle zarodkéw,

4) transfer zarodkéw do macicy,
5) przechowywanie zarodkéw.

Rejestr3

Planowane jest utworzenie rejestru prowadzonego na podstawie art. 20 ust. 1 ustawy z
dnia 28 kwietnia 2011 r. o systemie informacji w ochronie zdrowia (Dz. U. Nr 113, poz.
657, z p6zn. zm.).Podmiotem prowadzacym rejestr bedzie minister wiasciwy do spraw
zdrowia, natomiast podmiotem odpowiedzialnym za funkcjonowanie systemu telein-
formatycznego jest Centrum Systemow Informacyjnych Ochrony Zdrowia.

Ze wzgledu na zakres raportowanych danych rejestr bedzie zawierat w szczego6lnosci
nastepujace dane:
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e dane identyfikujace realizatora;

e dane identyfikujace pacjenta;

e spelnianie kryteriow wiaczenia do programu lub obecno$¢ kryteriow wyklucze-
nia;

e zestaw kluczowych danych opisujgcych proces leczenia;

e zestaw kluczowych danych embriologicznych zapewniajgcych monitorowanie
liczby uzyskanych gamet, powstajacych, przenoszonych oraz przechowywanych
zarodkow;

e zestaw kluczowych danych opisujacych wynik leczenia w postaci testéw i wyni-
kow badan Swiadczacych o cigzach biochemicznych, klinicznych, przebiegu ciaz i
porodéw, zdrowia noworodkdéw.

Dane osobowe przetwarzane w rejestrze podlegajg ochronie na poziomie wysokim.

Kosztorys3

Koszty realizacji Programu obejmuja koszty procedur zaptodnienia pozaustrojowego
objetych Programem oraz koszty funkcjonowania rejestru utworzonego prowadzonego
na podstawie art. 20 ust. 1 ustawy z dnia 28 kwietnia 2011 r. o systemie informacji w
ochronie zdrowia (Dz. U. Nr 113, poz. 657, z p6zn. zm.).

Koszty realizacji Programu w latach 2013 — 2016 z budzetu panstwa z cze$ci pozostaja-
cej w dyspozycji Ministra Zdrowia wyniosa: 247 199 500 z}; w tym: $rodki biezace wyno-
si¢ beda 247 009 500 zi, a sSrodki majatkowe 190 000 zt.

W Programie przyjeto, ze skuteczno$¢ kazdej proby wynosi 30%. W pierwszym roku

leczenie, sktadajgce sie maksymalnie z trzech préb, rozpocznie 2 000 par, w drugim ok. 5
500 par, aw trzecim ok. 7 500 par.

Koszt pojedynczego cyklu zostat okreslony na maksymalng kwote 7 510 zt w oparciu o
ponizszg kalkulacje:

Rodzaj ustugi Koszt jednostko-  Srednia liczba $§wiad-  Koszt catkowi-
1A% czen ty

cze$¢ Kliniczna, w tym: - - 2310z
wizyty lekarskie 35z 6 210 zt
badania USG 50zt 6 300 zt
badania estradiolu 2571 6 150 zt
badania progesteronu 25zt 6 150 zt
punkcja jajnikéw 800 zt 1 800 zt
znieczulenie anestezjologiczne 400 zt 1 400 zt
badania w kierunku choréb zakaznych 30 zt 10 300 zt
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Rodzaj ustugi

Koszt jednostko-

wy

Srednia liczba $wiad-
czen

Koszt catkowi-

ty

cze$¢ biotechnologiczna, w tym:
preparatyka nasienia
zaptodnienie IVF/ICSI $rednio
hodowla zarodkéw

przeniesienie zarodkéw

przeniesienie kriokonserwowanych za-
rodkow

razem

400 zt

1500 zt
1300zt
1000 zt
1000 zt

5200zt
400 zt

1500 zt
1300zt
1000 zt
1000 zt

7 510 zt

Szacunkowe koszty realizacji w poszczeg6lnych latach ksztattuja sie nastepujaco:

Koszt realizacji programu w 2013 r. ‘

koszt $wiadczen
e koszt pojedynczego cyklu
e liczba cykli
koszt rady
e koszt pojedynczego posiedzenia
e szacowana liczba posiedzen
koszt rejestru

e utworzenie i uruchomienie rejestru

e zakup sprzetu

koszt catkowity

32 668 500 z
7 510 zt

4350

15000 z}
7 500 zt

370 000 z1
180 000 zt

190 000 zt

33053500 zt

Koszt realizacji programu w 2014 r. ‘

koszt §wiadczen
e koszt pojedynczego cyklu
e liczba cykli

koszt rady

e koszt pojedynczego posiedzenia

82 610 000 z1
7 510 zt

11 000

30000 z1
7 500 zt
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Koszt realizacji programu w 2014 r. ‘

e szacowana liczba posiedzen 4
koszt rejestru 18 000 zt

e miesieczne koszty eksploatacyjne 1500 zt
koszt catkowity 82 658 000 zt

Koszt realizacji programu w 2015 r. (oraz do dnia 30.06.2016 r.)

koszt $wiadczen 131425 000 zt
e Kkoszt pojedynczego cyklu 7510zt
e liczba cykli 17500
koszt rady 45000 zt
e koszt pojedynczego posiedzenia 7500 zt
e szacowana liczba posiedzen 6
koszt rejestru 18 000 zt
e miesieczne koszty eksploatacyjne 1500zt
koszt catkowity 131 488 000 zt

Przy zatozeniu realizacji Programu na rzecz 15 tys. par, szacunkowych kosztéw poje-
dynczego cyklu na maksymalnym poziomie 7 510 zt, kosztéw utrzymania rejestru oraz
kosztéw zwigzanych z udziatem cztonkéw Rady Programowej w posiedzeniach ° wydat-
ki szacuje sie na maksymalnym poziomie 247 199 500 zt, w zwigzku z czym taka kwota
zostanie zarezerwowana na realizacje Programu. Koszty zwigzane z utworzeniem i
utrzymaniem rejestru beda ponoszone przez Centrum Systeméw Informacyjnych
Ochrony Zdrowia.

Rada Programowa3’

Minister wtasciwy do spraw zdrowia powotuje Rade Programowa, ktéra bedzie sktadata
sie z co najmniej pieciu os6b, w tym autorytetow nauki w dziedzinie wspomaganego
rozrodu. Zadaniami Rady beda:

e ewaluacja, monitorowanie i ocena stopnia osiaggniecia celéw Programu;

e merytoryczna ocena realizacji poszczeg6élnych elementéw Programu;

e przedstawienie propozycji podziatu sSrodkéw na poszczegélne zadania, w ramach
kwoty zaplanowanej na Program w danym roku budzetowym;
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e inicjatywa w zakresie wprowadzenia do Programu nowych zadan;

e okreSlenie miernikdw monitorowania oczekiwanych efektéw realizacji Progra-
mu;

e udzial w pracach komisji konkursowych majacych na celu wybér realizatoréw
zadan Programu;

e opracowywanie raportéw dla ministra wiasciwego do spraw zdrowia, zawieraja-
cych wszechstronng ocene Programu, rocznych w terminie 30 dni po uptywie ro-
ku kalendarzowego, a raportu koncowego w terminie 40 dni od daty zakonczenia
Programu.

Kontynuacja dziatan podjetych w programie3

Po ocenie efektow realizacji Programu w ostatnim roku jego funkcjonowania mozliwe
bedzie ewentualne kontynuowanie realizacji procedury zaptodnienia pozaustrojowego
w ramach programu zdrowotnego ustanowionego na podstawie art. 48 ustawy o Swiad-
czeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych badzZ jako $wiad-
czenie gwarantowane finansowane przez Narodowy Fundusz Zdrowia.

Program bedzie podlegat w trakcie jego trwania stalemu monitorowaniu i doskonaleniu
zapisow.

W przypadku kontynuacji programu kontynuowane bedzie takze finansowanie rejestru.
Po przyjeciu ustawy o zaptodnieniu pozaustrojowym nalezy rozwazy¢ przeksztatcenie
utworzonego rejestru w rejestr obejmujacy informacje ze wszystkich jednostek swiad-
czacych zadania z zakresu zaptodnienia pozaustrojowego w Polsce.
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